産褥経過における下垂体の内分泌機能の回復に関する研究 -特にHumanLHおよびFSHについて- by 五十嵐 章
産褥経過における下垂体の内分泌機能の回復に関す
る研究 -特にHumanLHおよびFSHについて-
著者 五十嵐 章
号 917
発行年 1976
URL http://hdl.handle.net/10097/19190
 氏名(本籍)
 学位の種類
学位記番号
学位授与年月日
 学位授与の要件
最終学歴
学位論文題目
 いがらし.あきら
 五十嵐,章(宮城県)
医学博士
 医第917号
 昭和51年2月20日
 学位規則第5条第2項該当
 昭和43年3月16日
岩手医科大学軍学部卒業
 産褥経過における下垂体の内分泌機能の同塵
 に関する研究
 一特にHumanLHおよびFSHについて一
沙
雅木
 )
鈴査
授
主
教
(
員
委査
審
文論 教授吉
教授笹
永
野
馨
伸昭
 一53一
論文内容要旨
目的
 産褥期におけるヒト下垂体の機能はまだ充分には検討がなされていない。そこで著者はヒトの
 妊娠,分娩および産褥期を通じてのしHとFSHの動態を観察し,さらに1、H-RHに対する産
 褥婦人のLHとFSHの反応から,産褥期のLHおよびFSHに関する下垂体前葉機能に検討を加
 え,加えてこの下垂体前葉機能と授乳との関連性を追求するため,以下の実験を行なった。
実験方法
 著者はNIHより提供をうけた純化LHおよびFSHとその抗体を用い,2抗体法によるradi-
 oimmunoassayにより,ヒト妊娠,産褥期におけるLH(HGG)とFSHの動態を観察し,さら
 にLH-RHに対する反応から産褥期のヒト下垂体前葉機能に検討を加えた。標識抗原として用い
 た純化ヒト下垂体性LHはLER960を使用し,FSHはLER1366を使用した。標準用LHお
 よびFSH抗原にはLER907を用いた。抗H-LHとしてBatch#1を使用し,抗H-FSHには
 Batch#3を使用した。第2抗体としてDainabot社の山羊抗家兎r一グロブリン血清を使用した。
 抗原の標識は1311を用いてOhloraminT法により行なった。1、HおよびFSHの測定にはMonroe
 法の変法を用いた。本測定法の検討を行なった結果,最小検出感度はLH4ng,FSH16ng/…nl
 であった。精度はLH,FSHともに高濃度,低濃度とも変異係数で示すと20%以下であった。
 また,正確度は1、H,FSHともに低濃度から高濃度までよく相関した。以上の諸成績より,本測
 定法は血中LH,FSHめ測定に十分供しうることがわかった。
実験成績
 1)正常婦人のLH-RHに対する反応性を知るため,卵胞期,排卵前期および黄体期の婦人に
 LH-RH100μgを静注し,投与前,投与後30,60,120,180分に採血して血清中のLHおよ
 びFSHを測定した。工、H-RH投与前のLHおよびFSHは排卵前期に最も高く,次いで卵胞期,
 黄体期の順であった。また,1、H-RHの投与後の反応性は1、Hの方がFSHよりも全期を通じて
 良好で,排卵前期で最も強く卵胞期と黄体期の反応はほず同程度であった。2)妊娠月数毎に
 FSHを測定すると各月数とも殆んど差異はみられず,むしろ正常非妊時より低い値を示した。
 妊娠中は田とHGGの交叉反応のため,LHの1、H-RHに対する反応性を知ることはできなかっ
 たが,FSHは1。H-RHに対して全く反応しなかった。3)分娩および産褥における1、H(HCG)
 は,分娩直後まではしH(HCG)値は測定限界を超える値を示すため,その実測は不可能であっ
 たが,分娩後2時間以降は測定可能となり,分娩後24時間で急速に減少し,産褥15日目では
 ほ穿正常に復した。一方,FSHは分娩前から低値であり,産褥10日目以後から徐々に上昇し
 はじめ,産褥20日目以後から非妊時の値に復した。4)産褥期におけるLH-RHに対する反
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 応:m工、H(HOG)は分娩当日から9日目までは全例が1。H-RH投与前値より投与後の値が明か
 に減少するか,あるいは著変が認められず,また,FSHもLH-RH投与により上昇しなかった。
 12)産褥10日目から19日目までの群ではしHは17例中1例に反応がみられ,FSHでは6例に
 反応がみられたo13)産褥20日目から29日目の群ではしHは6例中3例に反応がみられ,FSH
 は6例全例に反応がみられた。141産褥1か月目の群ではしHは9例中8例が反応し,そのうち2
 例は著明な反応を示した。また,FSHは全例が反応し,全般的に正常非妊時の反応よりも著明
 であった。〔5)分娩後2か月目の群7例ではしHは6例に,FSHは5例に反応を示すが,産褥1か
 月目のものと比べると,FSHの反応が低くなり次第に非妊時の反応に近づく傾向がみられた。
 {6)分娩後3か月目の群7例では,LHは5例に反応がみられ,うち1例が著明に反応した。一方,
 この時期のFSHの反応は7例中3例にみられ,他の4例ではあまりょく反応'しなかった。5)産
 褥1か月目以後について,母乳栄養のみの群と人工栄養のみの群に分け,1、H-R耳によるLHと
 FSHの反応の差異を比較したが,殆んど差は認め得なかった。しかし,月経周期が回復した婦人
 とまだ回復しない婦人の間にはLH-RHに対する反応性に差がみられ,月経周期のまだ回復して
 いない婦人ではしH-RH投与後の1、HおよびFSHの値が有意に高値を示した。
考 案
 産褥期婦人のLH-RH投与後のLH,FSHのradioimmunoassayによる下垂体機能に関する
 研究の報告はきわめて少ない。また,これらの文献上の詳細な実験による報告の多くは,分娩後
 の短期間に限られている。従って,著者はこの詳細を知る目的で分娩後3か月の長期にわたり研
 究を行なった。妊娠中より分娩後9日までの期間では1、Hの値はHOGと交叉反応を示すため,そ
 の値を明らかにすることはできなかったが,FSHの値は正常非妊時と比べ明らかに低値を示し,
 また,LH-RH投与後の反応もなかった。このことから妊娠中の高エストロゲン,高プロゲステ
 ロン状態下においては,何らかの機序により下垂体前葉におけるLHとFSHの産生は抑制されて
 いるのではないかと考えられる。また,妊娠中に増加するprolactinが何らかの機序によりしH
 およびFSHの産生を抑制しているのではないかと考えられるが,本研究ではprolactinを測定
 していないので,今後の検討が期待される。更に,分娩後急速に低下する血中estrogen,prog-
 esterone等の間脳下垂体系に対するnegativefeedbackにより,1・HおよびFSHがその後
 次第に増加するという報告および特にFSHは去勢あるいは静止期に多く産生されるという報告
 などから,LH-RHに対するFSHの反応性がLHより早期に回復してくると考えられる。分娩
 後1か月目になると,下垂体内のLH,FSHの蓄積が過剰となり,1、H-RHに対し敏感に作用す
 るものであろう。分娩後2か月目以降になると,エストロゲン,プロゲステロン値も正常に近づ
 くと報告されており,この時期では卵巣が下垂体性gonadotropinに対して反応しはじめ,下垂
 体内でのしH,FSHの過剰産生は起らなくなり,大体この時期よりFSHのLH-RHに対する反
 応が正常性周期の反応の強さに戻ってくるものと推定される。このことは正常の卵巣機能の回復
 を意味するものであろう。
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 審査結果の要旨
 産褥期におけるヒト下垂体の機能はまだ充分には検討がなされていない。そこで著者は妊娠・
 分娩および産褥期を通じての1、HとFSHの動態を観察し,さらにLH-RHに対する産褥婦人の
 LHとFSHの反応から,産褥期のLHおよびFSHに関する下垂体前葉機能を知る目的で,以下
 の実験を行った。
 すなわち,著者はNIHより提供をうけた純化LHおよびFSHとその抗体を用い,2抗体法に
 よるradioimmunoassayにより・妊娠・産褥期におけるLH(HOG)とFSHを測定した。
 本測定法の検討を行った結果,感度,精度,特異性および正確度は優れており,本測定法は血中
 LHlFSHの測定に十分供しうることがわかった。
 1)正常性周期を有する婦人を卵胞期,排卵前期,黄体期の3群に分け,各群の婦人に各々LH-
 RH100μ9を静注し,投与前,投与後30,60・120および180分に採血して血清中の
 LHとFSHを測定した。1、H-RH投与後の反応は全期を通じてLHの方がFSHよりも良好であ
 り,排卵前期に最も強く,卵胞期と黄体期の反応はほ穿同程度であった。2)妊娠月数毎にFSH
 を測定すると各月数とも殆んど差異はみられず,むしろ正常非妊時より低い値を示し,LH-RH
 に対して全く反応しなかった。3)分娩および産褥におけるLH(r{GG)は分娩後24時間で急
 速に減少し,産褥15日目ではほ穿正常に復した。一方,FSHは分娩前から低値であり,産褥
 10日目以後から徐々に上昇しはじめ,産褥20日目以後から非妊時の値に復した。4)産褥期
 におけるLH-R、Hに対する反応:(1)分娩当日から産褥9日目までの1、H(HCG)およびFSHは
 LH-RH投与により上昇しなかった。(2)産褥10日目から29日目までのしHおよびFSHの反
 応はLHに先行してFSHの反応がみられ,全般的にFSHの反応例が多かった。(3}産褥1か月目
 の群ではしH,FS臼とも著明な反応を示し,正常非妊時の反応より著明であった。14)分娩後2
 か月目の群になると,1、H,FSHとも反応を示すが,FSHの反応は産褥1か月目のものと比べ
 低い値であった。(5)分娩後3か月目の群ではしHの反応が強いのに比し,FSHの反応は低くな
 り次第に非妊時の反応に近づく傾向がみられた。
 まだ十分に.は検討がおこなわれていない妊娠および産褥期における下垂体機能について,1、H
 およびFSHの動態から検討を加えた結果,妊娠中は下垂体性性腺刺激ホルモンの分泌が抑制さ
 れており,LK・FS且分泌予備能は分娩後3か月以上を経て,正常周期婦人の機能に回復するこ
 となどが明らかにされた。また,産褥期にはLHに先行して,FSHの分泌機能が回復すること
 も解った。この内容は学位を授与する価値のあるものであると認めた。
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